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Materiales y métodos. /D3&5DQLGDGDVHUHDOL]yGXUDQWHXQSHUtRGRGHPHVHVDSDUWLUGHO$'1H[WUDtGRGHODVPXHVWUDVGHVDQJUHGH
PXMHUHVJHVWDQWHVGH6LQFHOHMRVHURQHJDWLYDVSRUODSUXHED(/)$Enzyme-Linked Fluorescent Assay,J*DQWToxoplasma.
Resultados.6HGHWHFWy$'1GHT. gondii en 12 de las 100 mujeres gestantes incluidas en el estudio. Fue posible contactar para seguimiento a siete 
de ellas; en cuatro se detectaron títulos de anticuerpos IgG, que correspondían a la seroconversión de mujeres gestantes positivas por PCR.
Conclusiones/DXWLOLGDGGHODWpFQLFDGH3&5HQODGHWHFFLyQGH$'1GHT. gondii en muestras de sangre periférica de mujeres gestantes con 
resultados negativos por la prueba ELFA IgG anti-Toxoplasma. Esta investigación demuestra la importancia de combinar las pruebas serológicas con 
técnicas moleculares para mejorar el diagnóstico de la infección por T. gondii.
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Abstract
Introduction: Toxoplasmosis is a worldwide disease caused by the protozoan parasite Toxoplasma gondii, which can produce serious damage in 
LPPXQHFRPSURPLVHGSDWLHQWVDQGFRQJHQLWDOO\ LQIHFWHGQHZERUQV6HURORJLFDOVFUHHQLQJIRUT. gondii infection is not currently included in the 
URXWLQHSUHQDWDOFRQWUROIRUSUHJQDQWZRPHQLQWKHGHSDUWPHQWRI6XFUHPRUHRYHUWHFKQLTXHVXVHGIRUGLDJQRVLVRIFRQJHQLWDOWR[RSODVPRVLVGR
not show enough sensitivity in the detection of active cases of toxoplasmosis in order to offer opportune treatment and to reduce the consequences 
of this infection in the newborn.
Objective: 7RGHWHFW'1$RIToxoplasma gondii by QHVWHG3&5DVVD\LQSHULSKHUDOEORRGVDPSOHVRIVHURQHJDWLYHSUHJQDQWZRPHQIURP6LQFHOHMR6XFUH
Materials and methods: 1HVWHG3&5DVVD\ZDVGRQHXVLQJ'1$H[WUDFWHGIURPSHULSKHUDOEORRGVDPSOHVRIVHURQHJDWLYHSUHJQDQWZRPHQE\
(OIDDQWL7R[RSODVPD,J*DVVD\IURPWKHFLW\RI6LQFHOHMRWKURXJKRXWDPRQWKSHULRG
Results: T. gondii '1$ZDVGHWHFWHGLQRIWKHSUHJQDQWZRPHQLQFOXGHGLQWKLVVWXG\,WZDVSRVVLEOHWRIROORZRIWKHPDQGRQO\VKRZHG
high titles of IgG antibodies obtaining an overall seroconversion of 57,1% in positive pregnant women by the PCR assay.
Conclusions: These results demonstrate the utility of a PCR test to detect Toxoplasma gondii '1$LQSHULSKHUDOEORRGVDPSOHVRIVHURQHJDWLYHSUHJ-
nant women by ELFA anti-Toxoplasma IgG test. 7KLVUHVHDUFKDOVRFRQÀUPVWKHLPSRUWDQFHRIFRPELQLQJVHURORJLFDOWHVWVZLWKPROHFXODUWHFKQLTXHV
to improve the diagnosis of Toxoplasma gondii infection.
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Introducción
Toxoplasma gondii es un protozoario que se compor-
ta como parásito intracelular obligado ; sus hués-
SHGHVGHÀQLWLYRVVRQORVJDWRV\ORVLQWHUPHGLDULRV
son los humanos, mamíferos, aves y peces . Este 
protozoo es el agente causal de la toxoplasmosis, 
enfermedad parasitaria que en los adultos cur-
sa casi siempre asintomática ; sin embargo, los 
casos más graves se presentan en personas con 
depresión inmunitaria y en recién nacidos que han 
adquirido la infección congénitamente .
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La toxoplasmosis congénita se debe a una infec-
ción aguda, generalmente asintomática. Cuando 
es adquirida por primera vez durante el embara-
zo, puede transmitirse al feto, ocasionándole pro-
blemas de salud que pueden presentarse al nacer 
o desarrollarse en etapas tardías de la vida . 
Cuando la madre se infecta en el último trimestre 
del embarazo, existe un riesgo de transmisión del 
65 %; esta cifra disminuye a 30-54 % cuando la 
infección fue adquirida en el segundo trimestre y 
a 10-15 % si lo fue en el primer trimestre . 
En aquellos casos en los que la infección se pro-
duce al principio del embarazo, se desarrolla la 
enfermedad en la vida intrauterina y puede oca-
sionar abortos, encefalomielitis, macrocefalia, 
hidrocefalia, trastornos oculares y retraso psico-
motriz ; si la infección es adquirida durante 
el segundo o tercer trimestre, se pueden pre-
sentar lesiones graves pero con manifestaciones 
tardías, como epilepsia, retardo en el desarrollo 
QHXURVtTXLFR UHWLQRFRURLGLWLV \ FDOFLÀFDFLRQHV
cerebrales . Teniendo en cuenta las conse-
cuencias de la enfermedad, se considera indis-
pensable hacer un seguimiento de las mujeres 
en gestación no sólo en sus primeros meses, 
sino durante todo el embarazo . 
(Q &RORPELD HO (VWXGLR1DFLRQDO GH 6DOXG GH
1980 reportó que 47 % de la población general 
había tenido contacto con el parásito, eviden-
ciado por la detección de anticuerpos IgG anti-
Toxoplasma; en la Región Caribe se reportaron 
los títulos más altos del país . La infección 
por T. gondii se presenta en 1 a 2 % de la pobla-
ción de mujeres embarazadas, las cuales trans-
mitirán la enfermedad al feto en el 50 % de los 
casos; de éstos, 90 % correspondería a infección 
asintomática en recién nacidos. 
La toxoplasmosis congénita en el país es aún un 
problema de salud pública importante; se calcu-
la que cada año aparecen de 2 a 10 casos de in-
fección congénita por cada 1.000 recién nacidos 
; sin embargo, ni el Ministerio de la Protección 
6RFLDOHQWHHQFDUJDGRGHODYLJLODQFLD\FRQWURO
de la enfermedad, ni los comités reguladores de 
salud han autorizado o incluido el programa de 
control prenatal en los planes obligatorios de 
salud, que permita detectar oportunamente los 
casos de toxoplasmosis congénita y se dismi-
nuyan las secuelas de la enfermedad mediante 
un tratamiento clínico. Por ello, en ausencia de 
intervención terapéutica, cada año nacen entre 
800 y 3.000 niños infectados . 
En el primer estudio multicéntrico neonatal so-
bre toxoplasmosis realizado del 2009 al 2010 en 
Barranquilla, Bogotá, Florencia, Armenia, Rioha-
cha, Cúcuta y Bucaramanga, se diagnosticaron 
218 niños con infección congénita –sintomáti-
cos y asintomáticos– con una letalidad del 25 % 
en los niños sin tratamiento clínico . 
(Q 6LQFHOHMR VH KD UHSRUWDGRGH VHURFRQ-
versión en mujeres embarazadas , hecho que 
evidencia la necesidad de implementar los pro-
gramas de prevención y control de las gestan-
tes seropositivas y, aún más, en las seronegati-
vas debido al alto riesgo de infección que éstas 
pueden presentar al no haber tenido contacto 
con el parásito, lo que las hace más propensas 
a adquirir la enfermedad en cualquier etapa de 
la gestación. 
El seguimiento serológico de la infección por T. 
gondii no se incluye comúnmente en el control 
prenatal de las mujeres gestantes del departa-
PHQWRGH6XFUHDGHPiVODVWpFQLFDVXWLOL]DGDV
en el diagnóstico de la toxoplasmosis congénita 
QRVRQORVXÀFLHQWHPHQWHVHQVLEOHVSDUDGHWHF-
tar los casos activos de toxoplasmosis con miras 
a implementar un tratamiento oportuno con el 
ÀQGH UHGXFLU ODV VHFXHODV HQ HO UHFLpQQDFLGR
Por esta razón, el objetivo del presente estudio 
fue evaluar la técnica de reacción en cadena de 
ODSROLPHUDVD3&5DQLGDGDHQPXHVWUDVGHVDQ-
JUHSHULIpULFDGHPXMHUHVJHVWDQWHVGH6LQ-








18” latitud norte y 75° 23” longitud oeste, con un 
clima de bosque seco y una altura de 213 metros 
sobre el nivel del mar.
6HLQFOX\HURQHQHOHVWXGLRPXMHUHVJHVWDQ-
tes seronegativas para la prueba de IgG anti-
Toxoplasma mediante ELFA, realizada en tres 
ODERUDWRULRVFOtQLFRVHVSHFLDOL]DGRVGH6LQFHOHMR
en un período de 17 meses. Todas las mujeres 
JHVWDQWHV LQFOXLGDV HQ HO HVWXGLR ÀUPDURQ HO
consentimiento informado.
Detección molecular del parásito. A partir de las 
muestras de sangre seronegativas para la prue-
ba de IgG anti-Toxoplasma, se hizo la extracción 
GH$'1WRWDOXWLOL]DQGRHOSURWRFRORGHFRQFHQ-
traciones moderadas de sales . 
(O $'1 GHO SDUiVLWR VH GHWHFWyPHGLDQWH 3&5
DQLGDGDFRQHOÀQGHDXPHQWDUODHVSHFLÀFLGDG
y la sensibilidad de la técnica, para lo cual se uti-
OL]DURQGRVSDUHVGHFHEDGRUHVTXHDPSOLÀFDQ
una región del gen B1 de T. gondii. El proceso de 
DPSOLÀFDFLyQVHOOHYyDFDERHQGRVHWDSDV/D
SULPHUDIDVHFRQVLVWLyHQODDPSOLÀFDFLyQGHXQ
fragmento de 193 pb utilizando los iniciadores 
Toxo N1 y Toxo C1, y la segunda ronda se llevó a 
FDERPHGLDQWHODDPSOLÀFDFLyQGHXQIUDJPHQWR
de 96 pb con los iniciadores Toxo N2 y Toxo C2. 
Para evitar resultados falsos negativos se em-
SOHyFRPRFRQWURO LQWHUQRSRVLWLYR$'1GHOD
cepa RH de T. gondii\$'1GHXQDPXHVWUDGH
sangre cebada con cepa RH de T. gondii positiva 
por PCR; el control interno negativo consistió en 
$'1REWHQLGRGHXQDPXHVWUDGHVDQJUHGHXQD
SDFLHQWHVHURQHJDWLYDTXHQRDPSOLÀFDFRQORV
iniciadores usados en la PCR anidada y un volu-
PHQGHDJXDÀOWUDGDHVWpULOTXHLQGLFDSRVLEOHV
contaminaciones.
Visualización de los productos de PCR 
Los productos de PCR se separaron mediante 
electroforesis en gel de agarosa al 2,5 % en solu-
FLyQWDPSyQDOGHWULViFLGREyULFR('7$
7%(DYROWLRVGXUDQWHPLQXWRV\VHYLVXD-
lizaron en un transiluminador de luz ultraviole-
WD897UDQVLOOXPLQDWRU893WHxLGRVSUHYLD-
PHQWHFRQJPOGHEURPXURGHHWLGLR
En cada electroforesis se utilizaron un control 




La PCR anidada se consideró positiva cuando el 
IUDJPHQWR GH DPSOLÀFDFLyQ FRUUHVSRQGtD D XQ
peso de 96 pb.
Análisis estadístico 
Para el análisis de los datos, las variables obteni-
das en la encuesta se relacionaron en una base 
de datos, en forma individual y en relación con 
la infección. En primer lugar, se determinaron las 
frecuencias de cada una de las variables y luego 
se relacionaron con la presencia de la infección 
por medio del análisis estadístico: prueba de ji 
al cuadrado y prueba P, utilizando el software 
EpiInfo, versión 3.3.2, del 9 de febrero de 2005 y 
([FHOGH0LFURVRIW
Resultados
'H las 100 muestras de sangre periférica de muje-
res gestantes seronegativas procesadas mediante 
PCR anidada y analizados los productos obteni-
dos en los geles de agarosa, fue posible detectar 
OD SUHVHQFLD GHO SDUiVLWR SRU LGHQWLÀFDFLyQ GHO
IUDJPHQWRGH$'1GHSEGHT. gondii en 12 
muestras, de pacientes en un rango de edad de 
gestación entre el primero y segundo trimestre. 
Esto equivale a una frecuencia de detección del 12 
%. Al ser analizadas por duplicado, estas muestras 
siempre fueron positivas, y los controles negativos 
VLHPSUHIXHURQQHJDWLYRVÀJXUD
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Determinación de seroconversión por 
prueba ELFA IgG en mujeres gestantes 
positivas por PCR anidada
'H ODVPXMHUHVJHVWDQWHVSRVLWLYDVSRU3&5
anidada, sólo fue posible localizar siete de ellas 
para tomar una nueva muestra de sangre peri-
férica a los dos meses; a estas muestras se les 
practicó nuevamente la prueba IgG anti-Toxo-
plasmaPHGLDQWH OD WpFQLFD (/)$ FRQ HO ÀQGH
determinar seroconversión, y PCR anidada para 
YHULÀFDUVLD~QHUDSRVLEOHGHWHFWDUHOSDUiVLWRHQ
VDQJUH ÀJXUD'H ODV VLHWHPXHVWUDV FXDWUR
resultaron positivas por la prueba ELFA, y se de-
WHFWy$'1GHOSDUiVLWRHQVDQJUHHQFLQFRGHODV
siete muestras analizadas nuevamente por PCR 
DQLGDGDWDEOD
Las mujeres gestantes con seroconversión deter-
minada por títulos de IgG fueron remitidas para 
PDQHMRFOtQLFRFRQHOÀQGHGLDJQRVWLFDULQIHFFLyQ
aguda mediante la prueba IgM anti-Toxoplasma y 
VXPLQLVWUDU HO WUDWDPLHQWR HVSHFtÀFRSDUD GLVPL-
nuir las secuelas de la infección en el niño.
Discusión
Los resultados del presente estudio demuestran 
la importancia del seguimiento serológico de las 
mujeres durante el embarazo, especialmente en 
las mujeres gestantes seronegativas debido a 
que podrían adquirir la infección por T. gondii en 
cualquier etapa de la gestación. El estudio de-
mostró que, por PCR anidada, había sido posible 
detectar infección reciente en 12 de 100 mujeres 
gestantes con prueba ELFA IgG negativa duran-
te el primero y segundo trimestre de gestación, 
períodos durante los cuales las manifestaciones 
clínicas en el niño son más graves una vez el pa-
rásito atraviesa la placenta . Estos resulta-
dos aportaron información valiosa que permitió 
suministrar tratamiento oportuno a las mujeres 
gestantes para disminuir las secuelas en los re-
cién nacidos.
Los resultados positivos por PCR anidada en 
muestras negativas por ELFA IgG demostraron 
la presencia de parásitos en sangre, lo que in-
Figura 1. Resultados de la PCR anidada para el gen B1 con cinco 
muestras de sangre de mujeres gestantes seronegativas por prueba 
ELFA IgG anti-Toxoplasma  D  (O FRQWURO SRVLWLYR IXH $'1 GH
la cepa RH de T. gondii. El control negativo fue la mezcla de PCR 
VLQ$'1(OPDUFDGRUGH UHIHUHQFLDHPSOHDGRSDUDGHWHUPLQDU ORV
pesos moleculares, fue la escalera de 100 pb. En la electroforesis 
se muestran 5 de las 12 muestras positivas por PCR. Un resultado 
positivo se da por la presencia de una banda de 96 pb.
Figura 2. Resultados de la PCR anidada para el gen B1 con cinco 
PXHVWUDV GH VDQJUH GH PXMHUHV JHVWDQWHV GHVSXpV GH FRQÀUPDU
VHURFRQYHUVLyQ SR]RV  D  &RPR FRQWURO QHJDWLYR VH XVy XQD
PH]FODGH3&5\FRPRFRQWUROSRVLWLYRVHHPSOHy$'1GHODFHSD
RH de T. gondii. El marcador de referencia empleado para determinar 
los pesos moleculares fue la escalera de 100 pb. En la electroforesis 
el fragmento de interés corresponde a una banda de 96 pb; ésta se 
observó en tres muestras positivas por PCR (pozos 1, 2 y 4: muestras 
\\GRVPXHVWUDVQHJDWLYDVSR]RV\PXHVWUDV\
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dica que se está frente a una infección recien-
te en la cual, posiblemente, no se ha producido 
una respuesta inmunitaria humoral secundaria 
anti-Toxoplasma ; es recomendable, entonces, 
evaluar los títulos de IgG anti-Toxoplasma, cua-
tro semanas más tarde para determinar si hay 
VHURFRQYHUVLyQHQODVPXMHUHVJHVWDQWHV6HJ~Q
estos resultados, se demuestra la utilidad de la 
prueba de PCR en el diagnóstico temprano de la 
toxoplasmosis congénita.
En este estudio se logró detectar títulos de anti-
cuerpos IgG anti-Toxoplasma en cuatro de las sie-
te mujeres gestantes positivas por la técnica de 
PCR. La seroconversión encontrada mediante la 
técnica ELFA IgG en las mujeres gestantes de este 
estudio, demuestra la exposición de la población 
a T. gondii en el departamento; en este sentido, 
se plantea la necesidad de instituir programas de 
prevención y seguimiento serológico periódico 
en las mujeres gestantes para evitar la primoin-
fección durante el embarazo y disminuir la preva-
lencia e incidencia de la enfermedad .
Los resultados positivos por PCR anidada en mu-
jeres gestantes que no presentaron seroconver-
sión, podrían explicarse por una baja respuesta 
de anticuerpos debido a factores genéticos o a 
la inmunosupresión parcial que sufren las emba-
razadas ; por lo tanto, es probable que los ba-
jos niveles de anticuerpos no sean detectables 
por el método empleado. Esto sugiere la ne-
cesidad de una segunda prueba de IgG con un 
estuche de otra marca o prueba de referencia y 
una prueba de detección de anticuerpos de tipo 
IgM anti-Toxoplasma; además, al emplear con-
WUROHVQHJDWLYRVFRPRHO$'1REWHQLGRGHXQD
muestra de sangre de una paciente seronegativa 
TXHQRDPSOLÀFDFRQORVLQLFLDGRUHVXVDGRVHQOD
3&5DQLGDGD\XQYROXPHQGHDJXDÀOWUDGDHV-
téril, podría descartarse una posible contamina-
FLyQGXUDQWHHOSURFHVRGHH[WUDFFLyQGH$'1
'HVSXpVGHFRQÀUPDU OD VHURFRQYHUVLyQHQ ODV
mujeres gestantes, se practicó nuevamente una 
3&5DQLGDGDSDUDHYDOXDUODGHWHFFLyQGH$'1
del parásito en sangre. Los resultados positivos 
por ELFA y negativos por PCR demuestran que el 
período de circulación de T. gondii en sangre es 
muy corto, debido a que después de la fase agu-
da el parásito se enquista en diferentes órganos, 
particularmente en retina, músculo esqueléti-
co, miocardio, tejido linfático, placenta y, más 
frecuentemente, en el sistema nervioso central 
. Además, los resultados negativos por PCR 
no excluyen una infección reciente por T. gondii 
debido a posibles variaciones en la manipula-
FLyQGXUDQWHHOSURFHVRGHH[WUDFFLyQGH$'1
también, es probable que después de extraer el 
$'1SHUVLVWDQDJHQWHVLQKLELGRUHVTXHLQÁX\DQ
en los resultados de la PCR.
6HJ~QORVUHVXOWDGRVREWHQLGRVHQHVWHHVWXGLR
se demostró la utilidad de la técnica de PCR ani-
dada en muestras de sangre para el diagnóstico 
temprano de casos de toxoplasmosis congénita 
, evidenciado por la obtención de 12 resul-
tados positivos por PCR en mujeres gestantes 
seronegativas por la técnica ELFA. Este hecho 
UHÁHMDODJUDQVHQVLELOLGDG\HVSHFLÀFLGDGGHOD









1 0 Positiva 37 Positiva
2 0 Positiva 94 Positiva
3 0 Positiva 42 Negativa
4 0 Positiva 300 Positiva
5 0 Positiva 0 Positiva
6 0 Positiva 0 Positiva
7 0 Positiva 0 Negativa
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3&5TXHHVFDSD]GHGHWHFWDU$'1GHOSDUiVLWR
en pequeñas cantidades . La gran sensibili-
dad de la PCR también se explica por el empleo 
GHFHEDGRUHVGLULJLGRVDODDPSOLÀFDFLyQGHXQ
segmento del gen B1 que se repite 35 veces en 
el genoma del parásito.
Este estudio demuestra la importancia que po-
dría tener la combinación de la técnica de PCR 
con las pruebas serológicas para establecer el 
diagnóstico temprano de los casos de toxoplas-
mosis congénita, y la posibilidad de incluirlas 
como herramientas diagnósticas en los progra-
mas de vigilancia epidemiológica de la toxoplas-
mosis en el país. 
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